後天性免疫発生機転ノ実験的研究 : 第1報 「コクチゲン」軟膏貼用皮膚局所ノ免疫発生ニ就テ by 八田, 捨二
Title後天性免疫發生機轉ノ實驗的硏究 : 第1報 「コクチゲン」軟膏貼用皮膚局所ノ免疫發生ニ就テ
Author(s)八田, 捨二










大撃院謬生 八 田 拾
Experimentelle Erforschung iiber die 
erworbene Jmmunitat. 
I. Mitteilung : Gewinnung der aktiven lmmunitぷtder mittels 
Applikation der spezifischen Koktigensalbe vorbehandelten 
Hautstellen gegen Staphylokokkeninfektion. 
Von 
Dr. S. Hatta. 
(Aus dem Laboratorinm der Kais. Chir. Universitatsk!inik Kyoto 
(Prof. Dr. R. Torikata）.〕
Bei der Erforschung der Immunit五tfragt es sich, was die immunogenen Substanzen 
sind und wie die Immunitiit entst巴ht. Die folgenden Experimente sollen fir die 
Losung solcher Fragen beitragen. 
Testmaterialien. 
1) Sal be des Stapl】ylokokk巴nkoktigens.
z) Salbe des P悶 un 】col王ken
3) Sal be der einfacl】巴nneutralen Bouillon. 
Die Salben wurden so hergestellt, dass 50 ccm der Koktigene bzw. der Bouillon in 
einer Mischung von 5,og Vaselin und 25,og Lanolin enthalten sind. 
4) Staphylokokkenaufschwemmung fir experimentelle Infektion der Haut. 
Die Erreger wurden aus einer 24-st白日digen Agarkultur im Verhiiltnisse von ca. 
0,00035 ccm auf 1,0 ccm Meriium mittels 0,85 proz. NaCl-Losung suspendiert. 
5) Extrakte der Haut. 
o,5g der zu untersuchenden abrasierten Haut (Kaninchen) wurde in einem 
Mδrser mit 2,0 ccm 0,85 proz. NaCl-Losung fein emulgiert. Die Emulsion wurde 
eine halbe Stunde Jang bei einer Tourenzahl von 3000 pro Minute zentrifugiert. Die 
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etwas opalisiemden Zentrifugate dienten als Extrakte der Haut zur Prtifong des darin 
enthaltenen Opsonins. 
Experiment I. 
Bei 3 normalen emachsenen Kaninchen haben wir 4 isolierte Stellen (I, II, Ill u. 
IV.) der Ruckenhaut in einer viereckigen Flache von 7 cm×8 cm ahrasiert. 
An den Stellen I-III 1rnrden j巴 2,0g der Koktigensalben bzw. der Bouilonsalbe 
appliziert, wahrend Stelle IV als Kontrolle unbehandelt blieb. Die Salben haben wir 
5 Minuten Jang mit dem Zeigefinger in die Haut eingerfoben und dann den Rest 
der Salbe mittels einer Zelluloidplatte an der Hautoberflache festgehalten. 
Nach 24 Stunden haben 1Yir die S且lbemit einem Gazesttick mechanisch abgewi-
schen und d:mn zur Herstellung der }'.xtrakte exzidiert. Die Ergebnisse der Versuche 
日εlenim l¥littelwert von 3 Kani1】chenwie in Tabelle I angegeben aus. 
Tabelle I. 























K0ktigene sind im Stande, in Form von Salben von der normalen Haut resorbiert 
zu werden und somit schon innerhalb von 24 Stunden die Entstehung der lokalen 
Immunitat zu verursachen. Die Immunitat clokumentiert sich dabei in der Iokalen 
Zunahme des spezifischen Opsonins. 
Experiment I. 
Bei 3 normalen erwachsenen Kaninchen haben wir die Salben wie beim Experiment 
I applizie1・t. l¥'ach ¥'erlauf von 24 Stunden wurclen die med】anisch gereinigten 
Hautstellen <lurch intrakutane Injektion von je 1;o ccm cler Iebendigen Staphylo・
kokkenaufsch11・emmung, wie oben unter den Testmaterialien er1・alint, infiziert Die 
Ergebnisse sind : 
1) Die unbehandelten H乱utstellenzeigten die griisste Infektion. 
Die entziindliche In日ltrationmass namlich 1,8cmxz,7cm. Die Abscesse heilten 
erst nach 12 Tagen. 
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z) Die durch Bouillonsalbe vorbehandelen Hautstellen ergaben zweitgrosste Infektion, 
bei der die Induration bis zu einer Ausdehnung von 1,6cm x 1,2cm erreichte. Die 
Heilung erfolgte in 12 Tagen. 
3) Etwas geringer war die Infektion bei den mittels Pneumokokkenkoktigensalbe 
vorhehandelten Hautstellen. Die dabei konstatierbare grosste Induration der infizierten 
Stel en mass I ,3cm X I,I cm. Die Abscesse heilten in 11 Tagen. 
4) Am geringst巴n war die Infektion bei den Hautstellen, die mittels der Staphy-
lokokkenkoktiger】salbe vorhehandelt worden waren. Die dabei entstandene In-
duration ergab eine Dimension von 0,9 cm X r,ocm. Die totale Heilung erfolgte in 9 
Tagen. 
Daraus geht hervor, dass durch die 24-stlindige Applikation der Staphylokokkenkok-
tigensalbe an der Haut die betreffende Stelle dρutlich immunisiert wird und dass die 
Opsoninzunahme der Gewebe eben die Erhohung der lokalen aktiven J mmunitat 
bedeutet. 
Experiment II. 
Bei 3 weiteren normalen Kaninchen haben ¥Yir die Hautstellen wie beim Experi-
ment I bzw. II vorbehandelt, um einerseits den Gehalt des Opsonins, andererseits den 
Widerstancl der Hautstellen gegen die experime.itelle Staphylokokkeninfektiqn zu 
priifen. Dadur℃h beabsichtigten wir an ein und demselben Versucbstiere das Verhalten 
des Opsoningehaltes zu der Infizierbarkeit bzw. Immunit昌tder Hautstellen festzustellen. 
Die Ergebnisse der Prtifung sind in Tabell II zusammengestellt. 
Tabelle I. 
Das Verhalten des Opsoningehaltes zum Immunitatsgrad der verschie<len vorbehandelten 
Hautsteller】L>eiei1 und demselben Kaninchen. 
Priifong 
Index des gege11 
Staphylokokken gerich teten 












0,08 0,07 0,08 3,ox 1,0 1,5x 1,4 z,ox 14 
0,14 0,12 0,12 z,ox 1,3 14x1,2 13，×I, I 
0,13 0,13 。，21 24×14 1,3×1,2 14×1,3 
間｜叩 041 z,ox 1,5 1,1×1,0 o,9xo,9 
Die Versuchsergebnisse lehren uns, dass der Anstieg des Opsoningehaltes der Haut 
mit der Zunahme des Immunitatsgrades der betreffenden Stelle Hand in Hand geht, 
ohne dass dabei die individuelle Verschiedenheit der aprioristischen Widerstandsk1afte 
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der Versuchstiere in Frage kommt. 
Zusammenfassung. 
1) Die in Fom1 von einer Sal be applizierten Koktigene sind imstande, in loco von 
der normalen Haut resorbiert zu werden. 
2) Dadurch werden die betreffenden Hautstellen immunisiert. Die Gewinnung der 
lokalen Immunitiit dokumentiert sich in d巴rErhiihung des Gehaltes des spezifischen 
Opsonins sowie der Widerst乱ndskraftgegen spezi自seheInfektion in denselben Haut-
stellen. 
3) Di巴Ge,dnnungder Immunitii.t im oben er日・ahntenSinne lies sich schon nach 
24 Stunden nach der Applikation der Koktigensalben nachweisen. 
+ l Gegen die Staphylokokkeninfektion war die Gewinnung der Immuniti.t (d. h. 
die Erhiihung des Jokalen Opsoningehaltes und der ¥Viderstandskraft gegen spezifische 
Jnfektion) am kleinsten bei der Bouilonsalbe, etwas grosser bei der Pneumokokken-
salbe und am griissten bei der Staphylokokkensalbe. 
5) Somit diirfen ¥ir ein Gesetz aufstellen, dass die Immunitii.t gegen Infektion, ob 
allgemein oder lokal, iiberhaupt durch fremde Lipoproteinkorper herbeige tihrt werden 
kann, und zwar am geringsten durch nicht mikrobiotische, etwas griisserer durch 
ungleichnamige und am griissten durch gleichnamige. Derartige Lipoproteinkorper 










腸管ニ或ハ気道ニ作用セシメ漸次全身ニ波及セシ ム ）~事 ノ 合理的ナルコト寸 テ 主張セラレ

































































性 テ｛呆ツニ努メタリ。該菌テ37度ニテ24時間寒犬同ニ培養セ Jレモ ノテ以テ，滅菌0.85%貧
盤水ノ菌浮雌液テ作リ．城氏1001立ニテ沸騰シッ、アJレ重湯煎中ニテ煮沸シ（液中心ニアハ
嬬氏98度ナリ）， 3000回特30分遠心後鴻過シ煮沸櫨液（30’K.F）テ件，長期保存ノ目的ニテ











































































力日へ，乳鉢中ニ ftfflf'i シテ皮膚Lエム Jレジオン「テ ~J,',j製シ，之テ ~ffi/J ；遠心沈i殴シテ＿f:t登｛夜テ
得，此ノ上j登i夜中＝含有セラレタ JレLオフ・ソニン寸ノ大ノj、テ喰菌子及ピ、L寸プソニン＇ I系教テ
以テ表示比較シ．以テしコクチfン寸軟’ifノ局所皮肉ニ於ナルし才プソーン1産生ノ上ニ及寸ぐ

















家兎第63枕 骨量重 2250京 色 12月8日
可 検 物 1~1---!-l----!--I 喰民L~ ＝；；，
｜抗葡｜抗肺｜抗葡｜抗肺｜抗葡｜抗肺l抗稲｜抗肺｜抗葡 ｜抗肺
乞ー強 水 I14 1 3 1 241 6 I :isI flI 0.24 jG.06同可否五
血 済 I41 6 / 51 15 / n I 21 I o.os I o. 1品川市不
健康無慮置｜弓｜ぇ I o I Iー ｜｜ ｜ ｜ ｜ 
皮膚浸出液 I1151 s11111叶 16I o.os I 0.11 I i.oo I i.oo 
中性肉汁軟膏塗擦ロ一一円 τ｜s I :i1I s I 56I 13 I o.37 I o . os 日~日五
皮膚浅出被 1 I I I I I I I I I 
肺学」百チ長ン官膏ザ昔日 I 18 I , I 32 I 13I soI 20 I o.32 I 0.1: 1 4.oo I 1.1s 
貧色葡萄状球菌Lコクチゲン1翫膏I26 I 6 I 61I u I s11－；τI o.a1 I o.o9 I 1.62 I o.s1 








家兎第87~｝}t 憾重 21.50天 早 12月8日
可 検 物 品同ヰ判中両［およ1~1ぷ
食瞬水 I14 I :iI 24I 6 I判 oI 0.241 0.06 I 2.40 I o.so 
血 清 I6 [ 51 s [ H I 14 [ rn j o明 0.1410.加／i.16 
堂書喜奇襲 Ia [ -t j 10 I 12[ rn I 16j 0.10 j 0.12 j i.oo j i.oけ
3性店汁g膏p療器 I 1a[ : I 3aI 9 I 491 12 [ 0.331 0.09 I 3.ao I 0.75 
＂＇吻L~，；チ；炉学部 I 20 / 5 f 40 I n I ao I rnI 0.40 I 0.11 I 4.oo I o.91 









家兎第62披 骨量重 J S~O京 ♀ 12月8日
： 喰 ｜ 前 ｜ 子 ｜喰菌率 卜%＇ :1~i,
可 椴 物両岡両両岡両｜抗葡｜抗肺 ｜抗葡｜蜘
食堕水 I14 I 31 2』：(i I 381 9 I 0.241 o.o6 I l.s4 I o.66 
血清 I: ! 41 41 10 I 71 141. 0.041 0.10 I 0.3011.11 
百1τ市長選 I11 61131 9J2ol 1.slo.rnlo.ool1:0訂τ面皮膚浸出液｜ I I I I I I I I I 
中性肉汁軟膏塗僚音E I rn i 4 I :nI s I 40 12 I o.31 I 0.08 I 2.38 I o.s8 皮膚浸出液 I I I I I ・－ ん ｜ I I I 
扇夏配百汗百可軟育制部｜行 ！寸 1つ丁司 0-tI rnI o.37 I 0.13 1－；ム｜…一




。 日千百布有！｜先 ε町有 ; 
Lオプ ソユ ン可 抗肺炎菌Lオ7・ソユン1
検 査 一一一一一一一一一一｜一向土－~＂（；j宇一千戸 放 ［ 喰菌子｜喰都i 率 ｜ 係鮫食砲水（野区制日：L_l＿~L－王~~」－竺l I fl I 0.06 I 0.!:.6 
血 治 I・10 ~I I)~ ＇ 三一 いs I o.川 1.21
健常皮勝 l17 I 11.10 I IムI lろl0.10 I i.oo 
中性肉汁軟膏貼用部皮府 : 51 J o.:m I 3.43 [ 12 I 0時 一~8
肺炎蘭 Lリチゲ♂ : -. －：：一一 ¥ j 
__i監査L貼一旦_ID!_皮ー ！将一一i .J-! I 1.::G ' il.61 I 1丹 1 0.12 u1 
警伊叫す掃局 m I o.791 ;:,; 1-16 1 0.10 －：寸：9・4-・




















































4. 健常皮膚ニ於ナ JL-抗黄色葡萄猷球菌し才プソニン－， J含量ハ高Ii記 1,:?, 3, J揚合ニ比
シ非常ニイ、7リ。
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俳i夜ノ1.0沌（含菌量0.00035克）テ皮内へ注射シテ局所皮l背ノ感染程度テ検シ タルニ左ノ所
見テ得タリ。
1・ 感染／最大ナ Jレハ無前虚置健常皮膚ニシテ3頭／試獣中最大硬措ハ l.8x2.7糎，排膿
全治迄ニ1:2日テ要シタリ。（家兎第110続）
2・ 感染程度ノ之ニ亜ギ大ナリ シモノ ハ中性肉汁軟背貼用皮膚ニシテ 3頭 ノ試獣中最大
硬結ハ 1.6>< 1.:2糎，排膿全治7 デニ12日テ要シタリ。 （家兎第110蹴）
3. 感染程度ノ比較的小ナリ シハ肺炎菌」コ クチゲ ン1次官貼用部エ シテ，3頭／ 試獄中長
大硬結ハ 1.3>< 1.1糎排膿全治マデハ11日テ要シ タリ。（家兎第112披）
4・ 感染程度ノ最小ナリシハ黄色葡萄ilk球菌Lコクチゲ ン寸軟背貼用部ニ シテ3頭試獣中





貼HJ シ2~時間後ニ歪リテ軟背貼用部ヨリ Lオプソニン「紛失ニ必要ニシテ十分ナ Jレ ダク／面
積ノ j之内テ切リ取リ，直チニ縫合テ施ス時ハ此部テエハji~ホ十分ナル」コ ク チ ゲ ン「：軟’背貼用
皮！持面子遺残ス，的テ直チニ此ノ部分へ賀色葡萄ilk球菌~l:. J\':j(f託子注射シテ ）.，＇iii!i'感染ラ起ス
ペカラシメ共ノ：炎症設現，股蕩形成治癒ニ至Jレマデノ臨床的経過テ翻祭セリ。 而シア他方
ニハ前ニ切リ取リタ Jレ！之1可17＇］ニ店長生セ JレL才プソーン寸係敏 子検ン此ノ如クニシテ同一個償
問一局所ニ就テL才プソニンリ｝I大小ト局所感染程度／大小トノ問ニ相互関係アリヤ否ヤ
テ吟味セリ，賞l扮柿県ハ第8表ヨリ第11表 （第5闘 ヨリ第81間迄）及ピ第17去 ヨリ第14表迄ニ




家兎ql;'.1批 骨量重：？IJ/ilJ'i: ♀ 12月9日
I 喰 : 商 ｜ 子 ｜位前 弓［ :Lfi＇ソ ＂w:'
可 t食 物 卜一一一一一一一一一一 一ー一一「一一l一一一一一一｜｜抗葡｜姉崎｜捌ijl帥抑1¥il抗川柳｜抗官ji哩
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す吾－r~ m ~ 1 6 4 I ~尺戸ττ｜可戸nτ州 1.00 
二~；~%竺~門 : 9 i 51 H I 11J －；~；寸司－；~－－；~－i可；；Iτ 
町Ii炎筒Lコクチゲン寸l険苦f塗持告昔BI 8 I I I -－，一「 一1
皮 膚渇 tl＼ 液 I I 7 I rnI 1・) 1 21 ：ー Io. 1什Olら 1.62I 1.50 








一二一 ~11·,c.7' ｜ ！喰菌寸｛ 係五抗葡｜抗肺l抗葡｜抗肺抗葡｜抗肺）抗葡i抗肺抗葡｜抗肺
1 u 1 41 14 I 91 23 i 1s I o.141 0.091 2.00 I o.64 
血清／ 91 0 I H j 1: I 2s / 1s I 0.141 o.rn I 2.00 j o.92 
豊富露目星 Io / o I / 1 14 I 12 I rn j 0.071 0.14 j Loo 11.oo 
2性店汁若膏f際緊 I , I 41 1 :l 1 n 1 rn I 15 I 0.12 I 0.11 I 1. 11 I o.78 
月市管jLOJ，；チ2官背学部 1 s I 61 1:1 I 141 21 I 20 I o.rn I o.叫1.ssI 1.00 







黄色葡萄状球菌Lコクチゲン「軟膏24日寺開始用皮膚局所＝生産セラレタ Jレ特殊 Lオ7・ソニ y ' 
ノ立詮（第7園参照）
骨豊重 2050瓦 ♀ 12月9日
喰 ｜ 菌 ｜ 子 ｜喰菌率 IL1i'y =oi 
雨漏両雨漏雨戸i抗葡｜抗肺｜吋丙示
。I41 141 91 2s I i:I 0.141 0.091 1.751 o.64 
51 sl si 911:1) i2lo.os10.onl1.oolo.64 
1 I 8.1 8 I 14 I 15 I 221 0.08 I o.14 1 i.oo ! i.oo 
8 I生I] 2 : !lI 20 I 13 I 0.12 I 0.0D ! 1.50 I 0.64 
一丁7戸 i口 1il2 I ID I （け1: 0.川2位 0.92








皮膚浸 l'i 液 l
長註布署5状球菌Lコクチヂン寸軟膏｜

























抗買百有言1更事官 I ｜ 抗肺炎蔚Lオ7・ソュ：，..' 
｜しオ ソユン寸｜
喰菌子l喰菌率 ｜係 数 ｜喰蘭子！喰菌卒 ｜係搬
食腹水（手青森添加セ） j 23 I o. 14 ! i. 83 I 13 I o. 09 / o. 12 
血病 ， 10 i o.o~ I i.21 I 16 / 0.12 / o.98 
健常皮膚 I13 I 0.01 I i.oo I 1s I 0.12 I i.oo 
Z乍内部汁F富 ¥ ~o I 0.12 I心 1 14 J 0.10 J o.s1 
肺炎菌コ タチゲン 軟膏 ~4 ~：一一二元一「三0·-------o.Jτ~工
貼用部皮膚 ' ~ : : 一一一葉 押間



























c 件一一づF 8 
1・ !Jz.h"'fニ黄色葡萄Hk球菌Lコクチグン＇ ·1•7;·1 目f テ ~4時間貼用シタルニ， 3頭ノ試歌トモ相一
致シテ共ノ局所ニハ強大ナ Jレ抗同名菌L~－プソ ι ン寸 ） i幸生テ立誼シf'Jタリ。肺炎菌 Lコタ
チゲン寸f欧管テ貼用シタリシ局所皮脂壬亦多少顕著ナ；~ J花賞色葡萄j/}~球菌 L 才 プソ ニン「テ






3・ 同一ノ試獣ニ就 テ感染程度テ倫スルニ家兎第9競ニテハしコ クチグ ン「軟背貼月1部皮
膚内ニ特殊Lオプソーン寸＠pチ抗黄色葡萄枇球菌Lオプソニン「ノ産生ガ顕著 （第8表及ピ第5
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Nr. g I Nr. HJ j Nr. 8 
0.08 I 0.01 I 0.08 
0.14 J 0.12 I 0.1:2 
0.13 I 0.1: 0.21 
黄色葡萄状球菌
感染程度 （最大破結）
Nr. g / Nr. 16 j Nr. 8 
黄色葡萄状球関 i
J クチゲン1軟膏皮府｜ 0.43 0.40 0.41 
30×1.0 / 1 s×1 4 I 2.0X 1 4 
2似 1.3I 1以 l.~ I 1.3×1 ・I
2.4x 1.-! j 1川 .2 / l.4xl.H 























相互＂＂＇ l~月聯シ売分離スペカラザノレモノナリ。故ニペスレドカノ言 ノ 如ク抗艦ト無閥係ナ Jレ
自働免疫ノ新生昂上存ハイi"') f'JベカヨずJレモノナリ。後天性ニ自働発疫ノ獲得セラレタル
所必ス・亦タ後天・l!I：ニ増大シタル抗艦ノ作mテ必要ト スルモノナ リ，而jシテ此際抗措ノ i室生
ハ常ニ必ス・先ヅ納l胞内ニ護現シ決シテ血清中ニ於テ先腫セズ。
7. 流血中ニ抗惜ノ産生カコ7誼セラレザJI.-揚合ニテモ皮＂守局所・ノ自働免疫ハ成立ス，＠ J
チ此際ハ詰・，；kr文明J,.i!Wニノ i.i/i:慌（本f~f究ニテノ、刊味し オプソニン「）ノ f室生アノレ モノナリ。






























































































































































































｜ ご‘一 一 一 ~，＇t＇一色11\J「4幻両育一
中・l!J；肉勾r1・砂；λf塗擦白！） I肺九｛『、11，コクチゲ ：コクチグン河i ン I 1＼次kつ）-i合擦部
一一 一－ --1tit~一一一
秋開l占用24日寺問エシテ拭ヒ去リ生活黄色稲荷状球丙i液1.0犯（的．鳩山J0.00035;t（）ヲ皮内へ訟射ス
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